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RECENZJA
rozprawy doktorskiej mgr. Karola Nienattowskiego pod tytutem

Parametric and non-parametric methods to address complexity of cellular signaling pathways”
wykonanej pod kierunkiem promotora w osobie dra hab. Michata Komorowskiego.

Niniejsza recenzja zostata przygotowana na zamoéwienie Rady Naukowej Instytutu Podstawowych
Problemoéw Techniki PAN zgodnie z umowa nr 309/D/1900/2021.

Podstawa prawna: Ustawa o stopniach naukowych i tytule naukowym, zgodnie z art. 179 ust. 1
ustawy z dnia 3. lipca 2018 r. (przepisy wprowadzajgce ustawe — Prawo o szkolnictwie wyzszym i
nauce, Dz. U. z 2018 r., poz. 1669).

Ocena rozprawy doktorskiej

Whiosek mgra Karola Nienattowskiego ztozony zostat w dyscyplinie Inzynieria Biomedyczna. Jego
podstawe stanowi zbiér dwéch publikacji oraz jednego rozdziatu ksigzki koncentrujacych sig wokot
tematu: ,Parametric and non-parametric methods to address complexity of cellular signaling
pathways”. Dostarczona mi do recenzji rozprawa doktorska obejmuje w sumie 142 strony i zawiera:
spis publikacji stanowigcych podstawe wniosku oraz pozostatych publikacji doktoranta, spis
oprogramowania stworzonego na potrzeby doktoratu, podsumowanie w jezyku angielskim i polskim,
wstep, opis gtéwnego celu i zadan postawionych w doktoracie, opis wykorzystanych metod, opis
sposobu wykonania postawionych zadari, podsumowanie i podziekowania, co zajmuje strony od 1 do
72; ponadto spis literatury (strony 73-88) oraz deklaracje wspdtautoréw (strony 89-90) i wydruk
publikacji stanowigcych podstawe wniosku (strony 91-142). Cato$¢ dokumentacji, poza streszczeniem
w jezyku polskim, przygotowana jest w jezyku angielskim. W nim tez opublikowane zostaty prace
stanowigce podstawe wniosku.

Jako podstawe swego wniosku mgr Karol Nienattowski wskazuje nastepujgce prace:

1. Nienattowski K., Jetka T., Komorowski M.: Chapter 14. Sensitivity Analysis. In: Munsky B., Tsimring
L. S. & Hlavacek W. S. (eds.). Quantitative biology: theory, computational methods and examples
of models. The MIT Press, Cambridge, MA, 2018 pp. 293-320.

2. Nienattowski K., Wiodarczyk M., Lipniacki T., Komorowski M.: Clustering reveals limits of
parameter identifiability in multi-parameter models of biochemical dynamics. BMC Systems
Biology, 2015, 9(1), pp. 1-S.
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3. Nienattowski K., Rigby R. E., Walczak J., Zakrzewska K. E., Gtéw E., Rehwinkel J., Komorowski M.:
Fractional response analysis reveals logarithmic cytokine response in cellular populations. Nature
Communications, 2021, 12(1), pp. 1-10.

Praca pierwsza stanowi rozdziat ksiagzki, praca druga i trzecia opublikowane zostaty w czasopismach
przypisanych do dyscypliny Inzynieria Biomedyczna, znaczacych w tej dyscyplinie oraz posiadajgcych
wskaznik wptywu (impact factor) w roku opublikowania pracy wynoszacy odpowiednio: praca druga -
2,614, praca trzecia - 14,919. Wszystkie prace stanowigce podstawe wniosku sg wspotautorskie (3-7
autorow) i we wszystkich mgr. Nienattowski jest pierwszym autorem, oraz we wszystkich jednym z
wspotautorow jest promotor przedmiotowej rozprawy.

Wedtug dostarczonej dokumentacji, w tym uzupetnienia w postaci dokumentu zatytulowanego:
»Wktad Doktoranta w prace nad publikacjami”, dostarczonego 8.02.2022, rola doktoranta w tych
pracach, stanowigca oryginalne rozwigzanie problemu naukowego w mys$l Ustawy, polegata na:

1. zaproponowaniu nowej miary zaleznodci pomiedzy grupami parametréw modelu, opartej na
korelacjach kanonicznych pomiedzy wektorami wrazliwosci (praca 2);

2. wykazaniu Ze przy pewnych zatozeniach informacja wzajemna moze byé uiyta jako

“jednowymiarowa miara zaleznosci miedzy grupami parametréw (praca 2);

3. zaproponowaniu nowej definicji identyfikowalnosci parametréw i pokazaniu, ze jest ona
powigzana z metodg badania identyfikowalnosci za pomoca profilu identyfikowalnoéci (praca 2);

4. opracowaniu heurystycznej metody identyfikacji maksymalnej liczby identyfikowalnych
parametréw, korzystajgcej z klastrowania hierarchicznego (praca 2);

5. stworzeniu biblioteki w $rodowisku R implementujacej stworzone metody (praca 2);

6. opracowaniu wzoru na krzywg odpowiedzi frakcyjnej FRC, ktdra okresla ilosciowo skumulowang
frakcje komérek wykazujacych rézne odpowiedzi na wzrost dawki (praca 3);

7. opracowaniu metody badania heterogenicznosci odpowiedzi komérkowej w oparciu o analize
odpowiedzi frakcyjnej, w tym wzdr proponowanej miary (praca 3);

8. pokazaniu ze FRC mozna przedstawi¢ jako sume frakcji komérek, ktére majg odpowied? typowa
dla dawki, co powoduje ze FRC mozna interpretowac jako liczbe unikalnych rozktadéw odpowiedzi
komorkowych ktdre byly obserwowane eksperymentalnie (praca 3);

9. opracowaniu metody wizualizacji opracowanych miar ktéra pokazuje zalezno$¢ miedzy sygnatem
a heterogeniczng i wielowymiarowa odpowiedzig komérkowg (praca 3);

10. opracowaniu metody kwantyfikacji opracowanych miar opartej na modelowaniu Bayesowskim i
regres;ji logistycznej (praca 3);

11. stworzeniu biblioteki w Srodowisku R bedacg implementacja stworzonych metod (praca 3);

12. udowodnieniu, ze FRC ma $cistg interpretacje w teorii informacji w sensie Renyi’ego (praca 3).

Pierwsza praca bedaca podstawa wniosku, stanowiagca rozdziat ksigzki zatytutowana: ,Sensitivity
analysis” przedstawia istniejace metody analizy wrazliwosci ktére znajdujg zastosowanie w problemie
badania $ciezek sygnatowych i ma charakter podrecznika akademickiego. Porzgdkuje ona istniejaca
wiedze, pokazuje przykiady jej zastosowania i finalnie podaje zadania do samodzielnego rozwigzania.
Nie stanowi zatem ona oryginalnego rozwigzania problemu naukowego w my$l Ustawy.

Kandydat w rozprawie wskazuje réwniez pie¢ publikacji nie bedacych podstawa wniosku. Sg to
publikacje wspétautorskie w ktérych mgr. Nienattowski jest drugim lub trzecim autorem, w czterech z
nich wspotautorem jest promotor rozprawy. Trzy z nich opublikowane sg w pismach znaczacych dla
dyscypliny w ktérej ztozony zostat wniosek o wysokim jak na dyscypline IF (PLOS Computational
Biology, Nature Communications, BMS Systems Biology). Jedna praca stanowi rozdziat 15 tej same;j




ksigzki co praca 1 bedaca podstawg wniosku, a ostatnia z nich jest doniesieniem konferencyjnym na
2020 European Control Conference (ECC).

Reasumujgc stwierdzam Ze osiggnigcia kandydata spetniajg wymogi ustawy okreélone w art. 186 i 187
pkt1,3i4.

Uwagi dyskusyjne i krytyczne

Obecnie obowigzujaca ustawa stawia jako ostre wymagania w procesie uzyskania stopnia doktora kilka
wskaznikow (art. 186 i 187 Ustawy) w tym dwa wskaZniki podlegajace recenzji, majace zastosowanie
w przedmiotowym procesie:

1. Art. 186 punkt 3, podpunkt a i b méwiagce o opublikowaniu jednego ,artykutu naukowego w
czasopi$émie naukowym lub w recenzowanych materiatach z konferencji miedzynarodowej, ktére
w roku opublikowania artykutu w ostatecznej formie byly ujete w wykazie sporzadzonym zgodnie
z przepisami wydanymi na podstawie art. 267 kryteria ewaluacji jakosci dziatalnosci naukowej ust.
2 pkt 2 lit. B; lub jednej monografii naukowej wydanej przez wydawnictwo, ktére w roku
opublikowania monografii w ostatecznej formie bylo ujete w wykazie sporzagdzonym zgodnie z
przepisami wydanymi na podstawie art. 267 kryteria ewaluacji jakosci dziatalnosci naukowej ust.
2 pkt 2 lit. a, albo rozdziatu w takiej monografii(...)”

2. Art. 187 punkt 1 i 2 méwiace ze rozprawa ,prezentuje ogélng wiedz¢ teoretyczng kandydata
w dyscyplinie albo dyscyplinach oraz umiej¢tno$¢ samodzielnego prowadzenia pracy
naukowej (...)” oraz ,przedmiotem rozprawy doktorskiej jest oryginalne rozwigzanie
problemu naukowego, oryginalne rozwigzanie w zakresie zastosowania wynikow
whasnych badaf naukowych w sferze gospodarczej lub spoteczne;j”

W tym miejscu warto wskaza¢ pewng niedoskonatos$¢ obowigzujgcej ustawy ktéra moze, cho¢ nie musi
mie¢ wplywu na ocene przedmiotowej rozprawy. Ustawa nie precyzuje iz praca opublikowana w mysl
Art. 186 pkt 3, musi by¢ opublikowana w dyscyplinie w ktérej ztozony jest wniosek. Wydaje sig to
sprawg oczywista ale jako recenzent spotkatem, sig z sytuacja gdy tak nie byto i kandydat bronit sig
taka argumentacjg. W tym punkcie, w $wietle przedstawionej dokumentacji i oceny rozprawy opisanej
powyzej, nie ma zadnych watpliwosci iz mgr. Nienattowski spetnia stawiane wymagania z nawigzka.

Art. 187 punkt drugi, stanowi za$, iz przedmiotem rozprawy doktorskiej musi by¢ ,oryginalne
rozwigzanie problemu naukowego (..)”. Ten punkt stanowi najwigksze wyzwanie w ocenie
przedmiotowe] rozprawy. Cigzko w samej rozprawie jak i towarzyszacych jej dokumentach znalez¢
jednoznaczne okreélenie problemu naukowego ktéry praca mgr Nienaftowskiego rozwigzuje. Sam
autor pisze, iz jego celem jest opracowanie metod ilosciowych mogacych poradzi¢ sobie ze ztozonoscig
wewnatrzkomdrkowych sciezek sygnatowych. W tym celu skupia sie na dwdch podejsciach do analizy
dciezek sygnatowych: parametrycznym i nie parametrycznym. Ciezko z tego jednoznacznie
wywnioskowaé co wg kandydata jest problemem z ktérym chce sig zmierzy¢. Jest to ztozono$¢ Sciezek
sygnatowych czy brak metod pozwalajacych w sposéb ilosciowy oceni¢ tworzone modele
matematyczne tych $ciezek, a moze jeszcze co$ innego? Bez jasno okreslonego problemu cigzko
stwierdzi¢ iz autor przedstawia oryginaine rozwigzanie postawionego problemu. W przypadku gdy
osiaggniecia kandydata opublikowane zostaty w renomowanych czasopismach z dyscypliny w ktore;
ztozony jest wniosek, rolg samej rozprawy powinno by¢ uporzadkowanie osiggnig¢ kandydata i
przedstawienie ich w $wietle wymogdéw obowiazujgcej ustawy. Nawet krytyczne podejscie co do jej
zapis6w nie zwalnia kandydatéw od obowigzku spetnienia tych zapiséw. Nalezaioby zatem jasno
okresli¢ problem naukowy oraz pokazac jak zostat on w sposéb oryginalny rozwigzany za pomoca




opublikowanych prac. W takim przypadku praca recenzenta bytaby znacznie utatwiona i sprowadzata
sie¢ w zasadzie do sprawdzenia i stwierdzenia czy problem zadeklarowany przez kandydata faktycznie
jest istniejgcym problemem naukowym a jego rozwigzanie jest oryginalne. W obecnej sytuacji jako
recenzent zmuszony jestem do samodzielnego poszukiwania i okreslenia jaki w zasadzie problem autor
rozprawy rozwigzuje. Wydaje sie, ze najblizsze prawdy bedzie okreslenie problemu jako braku badz
niedoskonatos$ci narzedzi pozwalajacych na ilosciowg ocene identyfikowalnosci parametréw modeli
matematycznych i doktadnosci przeptywu informacji w opracowanych modelach. Przy tak
postawionym problemie nalezy stwierdzi¢ iz prace wchodzace w sktad osiggniecia pokazujg oryginalne
rozwigzanie problemu.

Osobnym problemem przedstawionej mi do oceny rozprawy jest jako$¢ jej przygotowania jak réwniez
jako$¢ przygotowania pozostatej dokumentacji. Tekst miejscami sie rozjezdza nie trzymajac
justowania, w czesci polskojezycznej roi sie¢ od bteddw stylistycznych i literéwek. Miejscami czeé¢
polskojezyczna sprawia wrazenie jakby byta ttumaczona z wersji angielskiej systemami
automatycznymi. Przedruk publikacji zrobiony jest jakby w pomniejszeniu zajmujgc niewielkg cze$¢
formatu A4 w jakim przygotowana zostata rozprawa utrudniajac ich czytanie. Podsumowujac,
oczekiwatbym wiekszej starannosci od kandydata w przygotowaniu dokumentacji majgcej stanowic¢
podstawe jego awansu w $wiecie naukowym.

Podsumowanie

Przedstawiona mi do recenzji rozprawa, pomimo swoich niedoskonato$ci, w mojej opinii spetnia
wymogi obowigzujgcej Ustawy o stopniach naukowych i tytule naukowym. Wszystkie moje uwagi
krytyczne i zastrzezenia majg charakter dyskusyjny badz dotyczg strony estetycznej pracy i nie
wplywajg na ogéing ocene osiggnie¢ doktoranta. Prace wchodzace w sktad rozprawy prezentujg wiele
oryginalnych rozwigzan i stanowig znaczacy wptyw w rozwéj dyscypliny Inzynieria Biomedyczna.
Doktorant ma dobry dorobek publikacyjnych, jego index Hirscha wynosi 6.

Podsumowujg, w oparciu o wszystkie wymienione powyzej aspekty stwierdzam, iz przedstawiona do
recenzji praca spetnia w stopniu wystarczajgcym wymagania stawiane przez Ustawe o stopniach
naukowych i tytule naukowym, zgodnie z art. 179 ust. 1 ustawy z dnia 3. lipca 2018 r. (przepisy
wprowadzajgce ustawe - Prawo o szkolnictwie wyzszym i nauce, Dz. U. z 2018 r., poz. 1669). Tym
samym moze ona by¢ podstawg do nadania stopnia doktora nauk technicznych w dyscyplinie Inzynieria
Biomedyczna. Jednocze$nie wnosze o dopuszczenie recenzowanej przeze mnie rozprawy do publicznej
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